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論 文 内 容 要 旨
イ ソ キ ノ リンアル カ ロ イ ドは亀 谷 の著書 にみ られ る よ うに 数 多 くの グ ル ー プ に大 別 され て お り,
そ の グル ー プ 内 で の各 ア ル カ ロ イ ドの構 造 の 相異 は単 に芳 香環 上 の 酸素 置 換 基 の種 類,数 と位 置





















































nidine【3)は 同 一 の基 本 骨 格 を もつ が,7,8位 の 置換 基 が異 な り,同 様 な現 象 はlaudano-
sine(4}とfeticuline(5),1一 う一9-hydrastine(6)と6-cordrastine皿(7)と の 間 に
も認 め られ る。 この よ うに 一 つ の グル ー プ 内 の化 合 物 の構 造 は極 め て似 て い るに もか かわ らず,
共 通 の原 料 か らあ る一 つ の グル ー プ 内の種 々の ア ル カ ロイ ドを 合成 す る一 般 法 は未 だ 確 立 して い
な い。 しか し選 択 的 に芳 香 環 上 の メ トキ シ基 を 脱 メ チ ル化 し うる な らば,種 々の アル カ ロイ ド合
成 の共 通 の原 料 と して ポ リメ トキ シ誘 導 体 を 用 い うる と考 え られ る。 そ こで著 者 は選 択 的0一 脱
メ チル化 反 応 の検 討 と,得 られ る フエノrル 塩基 よ りイ ソ キ ノ リン アル 沁 ロ イ ドの合 成 を 検 討 し
たo
先 ず 選 択 的0一 脱 メ チ ル 化 は 鉱 酸 お よ び 三 塩 化 ホ ウ 素 を 用 い,他 の 方 法 に よ る 合 成 で は 長 い 工
程 を 必 要 と す る フ エ ノ ー ル 塩 基 の 簡 易 合 成 に 成 功 し た 。5,6一,5,7一,5,8一,6,8一,お よ
び7,8rdimethoxy-3,4-dihydroisoquinoline(a,b,c,d,e)で は(aXc)よ り5一
フ エ ノ ー ル が,(d)よ り6一 フ エ ノ ー ル が,(b}よ り7一 フ エ ノ ー ル が,(e)よ り8一 フ エ ノ ー ル が
選 択 的 に 得 られ た 。 成 績 体 の 構 造 は 標 品 と の 比 較 に よ り決 定 し た が,そ の 間Bisch,ler→{api一
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eralskl反 応 に 際 し,フ エ ノー ル性 水 酸基 を保 護 しな くて も好 収 率 で反 応 が進i行す る こ とを見
出 した 。
この選 択 触 メチ ル化 の 知見1磁 ず き6・y・h…ine{・)の 髄 を決 定 し
,ま た0一 。。,hy1.
psychotrine(9}の 脱 メ チ ル化 は選 択 的 に お こ らず,(8〕 とそ の 異 性 体 ⑳の 生 成 す る こ とを 見 出
した 。
papaverine吻 の 脱 メ チ ル 化 は
段 階 的 に お こ り,ま ず ベ ンジ ル 残 基
の メ トキ シ基 の 開 裂 し た 二 種 の モ ノ
フ エ ノ ー ル が 生 成 し,次 い で
1一(3,4-dihydroxybenzyl)
isoquinolineと な り,さ ら に
7位 の メ ト キ シ基 が,最 後 に6位 の
メ トキ シ基 が 脱 メ チ ル 化 さ れ る 。 こ





















応 用 しcorypalHne㈱ お よ びcheryUine個 の 全 合 成 を 行 ・な つ た 。
鵜dさH』 」聖£(慧 坐L」螺(慧 凱
(1鋤R冨h
(1のR一 一く}・H
つ ぎにtrimethoxy誘 専 休 の脱 メ チ ル化 の検 討 を行 な?た 。 まず モ デ ル 化合 物 にmescaline
(15),trich6cereine(16)を 選 び 検 討 し た
宅欝 筆資灘 謙 基瓢:糟∩斑羅
1一(3,4,5-tr-imethoxyphenethyl)一6,7-dimethoxy-3;4-dihydroisoquino-
line(掬 で も4ノ 位 の み で お こ る 。 こ の 反 応 を 応 用 し⑳ の7一 ヒ ド ロ キ シ 類 似 体 ⑱ よ り4',7-dihy-
droxy誘 導 体 鳳 を 製 し,こ のtetrahydroisoquinoIine② ①を 光 学 分 割 に 付 し,そ の 絶 対
配 位 を 分 光 学 的 に 決 定 後,phenoloxidationお よ びdienone-phend転 位 に てmuItl-




























またαのの還 元 体⑳ のMannich反 応 で はhomoprotoberberine㈱ が得 られ,こ の 脱 メ チ



















脱 メ チル化 は主 成 績 体 と して前 者 よ りは7一 モ ノ フエ ノー ル と7,8一 ジ フ エ ノ ール を,後 者 よ り
は6一 モ ノ フエ ノー ル が得 られ,3連 メ トキ シ基 の うち 中央 の メ トキ シ基 の メ チル が優 先 的 に開
裂 して い る。 こ こで6,7,8一 トリメ トキ シル 体 よ り7,8一 ジ フ エ ノ ール を生 成 す る こ とよ り,
本 成績 体 か らanhaIonine(21お よびIophophorlne㈱ を合 成 した。また{2}を光 学 分 割 して得 ら
れ る光 学 活 性 体 をX線 解 析 に付 し,そ の絶 対 配 位 がS配 位 で あ る ことを 決 定 し た。 さ らに鮒 の絶
































最 後 に三 塩 化 ホ ウ素 に よ る脱 ア ル キ ル 化 の検 討を 行 なつ た が,脱 ア ル キ ル 化 の方 向 と程 度 は試
薬 と原料 と の モ ル比,さ らに反 応 時 間,反 応 温 度 に よ り大 き く左 右 さ れ る 。 一般 的 に は メ チ レ ン
ジオ キ シ基 は メ トキ シ基 よ り も開 裂 を受 け易 い。 この反 応 性 を 応 用 しの 一β一hydrashne{6}











































以 上 の よ う に 著 者 は 鉱 酸 あ る い は 三 塩 化 ホ ウ 素 に よ る ア ル コ キ シ 基 の 選 択 的 脱 ア ル キ ル 化 反 応
の 一 般 性 を 見 出 し,本 反 応 を 応 用 す る こ と に よ り他 の 方 法 で は 合 成 困 難 な ア ル カ ロ イ ド,psycho-
trine(9),corypalline〔1鋤,cheryIhne(1の,multifloramine⑳,anhalonine{2},
10phophorine㈱ お よ び6-cordrastine頂7)の 簡 易 合 成 を お こ な い,ま たpsychotrine
(9)の 構 造 を 決 定 し,さ ら にmultifIoramine21),anhalonine〔2)とlophophorin6㈱ の
絶 体 配 位 を 決 定 した 。
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審 査 結 果 の 要 旨
イソキ ノ リンアル カ ロイ ドは数 多 くの グル ー プ に大 別 され て お り,そ の グル ープ 内で の 各 アル カ
ロイ ドの構 造 の相 異 は単 に芳 香 環 上 の酸 素 置 換 基 の種 類,数 と位置 に も とず い て い る。 た とえ ば
0-methylanhalonidine,aぬhalonineお よびanhalonidineは 同一 の基 本 骨 格 を も
つ が,7,8位 の 置換 基 が異 な り,同 様 の現 象 はlaudano戯neとreticuline,(一)一 β一
hydrashneと(一)一cordrastineHと の 間 に も認 め られ る。 こ の よ うに一 つ の グル ー プ内
の化 合物 の構 造 は極 め て似 てい るに もか か わ らず,共 通 の原 料 か らあ る一 つ の グル ープ 内 の 種 々
の アル カ ロイ ドを 合 成 す る一 般 法 は未 だ 確 立 して い な い。 そ こで著 者 は選 択 的0一 脱 メチ ル 化 反
応 の 検 討 と,得 られ る フ エ ノー ル塩 基 よ りイ ソキ ノ リンア ル カ ロイ ドの合 成 を 検 討 した。
まず選 択 的0一 脱 メ チル 化 は鉱 酸 お よ び三 塩 化 ホ ウ素 を 用 い,他 の 方 法 に よ る合 成 で は 長 い 工
程 を 必要 とす る フ エ ノ ー ル塩 基 の 簡 易 合 成 に成 功 した。 この選 択 的 脱 メ チ ル 化 の 知 見 に 基 ず き
psychot∫ineの 構 造 を 決 定 し,ま た0-methy亙psychotrineの 脱 メ チル 化 は選 択 的 にお
こ らず.,psychotrineと その 異 性 体 の生 成 す る ことを 見 出 した 。
つ ぎ にtrimethoxy誘 導 体 の 脱 メ チル 化 の検 討 を 行 なつ た。 まず モ デ ル 化 合 物 にmesca-
hne,trichocereineを 選 び 検討 した と こ ろ,開 裂 は選択 的 に 中央 の メ トキ シ基 で お こ る
こ とを見 出 した。
最 後 に三 塩 化 ホ ウ素 による脱 アル キ 珂 ヒの 検 討を 行 なつ た が,脱 ア ルキ ル 化 の方 向 と程 度 は試 薬
.と原 料 との モル 比
,さ らに反 応 時 間,反 応 温 度 によ り大 き く左 右 され る。 一 般 的に はメ チ レン ジ
オ キ シ基 は メ トキ シ基 よ り も開 裂 を 受 け 易 い。 この 反応 性 を応 用 し(一)一 β 一hydrastineよ
り(一)_cOfdrastineHを 合 成 した。
以 上の よ うに著 者 は鉱 酸 あ る い は三 塩 化 ホ ウ素 によ るアル コキ シ基 の選 択 的脱 ア ル キル 化反 応 の
一 般性 を見 出 し
,本 反 応 を 応 用 す る こ と に よ り他 の 方法 で は 合成 困難 な アル カ ロ イ ド,psychot-
rine,corypalline,cherylline,multifloramine,anhaloninelophop-
horineお よ び(一)一cordrastineHの 簡 易 合 成 を お こな い,ま たpsychotrineの 構 造 を
決定 し,・さ らにmuItifloramine,anhaloni且eと10phophorineの 絶 対 配 位 を 決 定 し
た。
以 上 の研 究 はイ ソキ ノ リ ンアル カ ロイ ドの合 成 化 学 に寄与 す る所 大 で,学 位 論 文 と して 価 値 あ
るも の と 認 め る。
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